بررسی مولکولی فعاليت پروتئوليتيکی پروتئين 3C در پاراکو ويروس انسانی تيپ يک by قاضی, فریده et al.
  ﻓﺮﻳﺪه ﻗﺎﺿﻲ و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ                                                     در ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس اﻧﺴﺎﻧﻲC3ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 
951ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                                                                6831 ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن/ 55ﺷﻤﺎره / دﻫﻢﺎرﭼﻬدوره 
  
    در ﭘﺎراﻛﻮ وﻳﺮوس اﻧﺴﺎﻧﻲ ﺗﻴﭗ ﻳﻚC3ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 




  I دﻛﺘﺮ ﻓﺮﻳﺪه ﻗﺎﺿﻲ*
   II اﻛﺒﺮ ﮔﺮزﻳﻦ ﻋﻠﻲ  
  III دﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﻮد ﺷﻤﺲ ﺷﻬﺮآﺑﺎدي  
  VI  ﺑﻬﺎره دﺑﻴﺮﻣﻨﺶ 
   















 ﻫﺎي ﺑﺪون ﭘﻮﺷـﺶ ﺧﺎﻧﻮاده ﭘﻴﻜﻮرﻧﺎ وﻳﺮﻳﺪه، ﺷﺎﻣﻞ وﻳﺮوس     
ﻃـﻮل . ﺑﺎﺷـﻨﺪ اي ﺑﺎ ﻗﻄﺒﻴﺖ ﻣﺜﺒـﺖ ﻣـﻲ  ﺗﻚ رﺷﺘﻪ ANRﺑﺎ ژﻧﻮم 
 ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ اﺳﺖ ﻛﻪ در داﺧﻞ 0007-0059ﻫﺎ ژﻧﻮم اﻳﻦ وﻳﺮوس 
 4PV-1PVﻫـﺎي ﻛﭙـﺴﻴﺪي  ﻛﭙﻲ از ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ 06ﻛﭙﺴﻴﺪي ﻛﻪ از 










ﻨـﺴﻬﺎي ﭘﻴﻜﻮرﻧ ــﺎ ﻳﻜـﻲ از ﺟﻫـﺎي اﻧ ــﺴﺎﻧﻲ،  ﭘ ـﺎراﻛﻮوﻳﺮوس    
ﺮوس ــ ـﻫـﺎ ﻫـﺴﺘﻨﺪ ﻛـﻪ ﺷـﺎﻣﻞ دو ﭘـﺎﺗﻮژن ﭘـﺎراﻛﻮ وﻳ  وﻳﺮوس
ﻫـﺎ در اﻳـﻦ وﻳـﺮوس  (4و 3).ﺑﺎﺷـﻨﺪ ﻚ و دو ﻣـﻲ ــﭗ ﻳ ــاﻧﺴﺎﻧﻲ ﺗﻴ 
ﺪه و ﻗـﺒﻼً ﺪا ﺷ ـ در ﻳﻚ اﭘﻴﺪﻣﻲ اﺳﻬﺎل ﺗﺎﺑﺴﺘﺎﻧﻲ، ﺟ ـ6591ﺳﺎل 





  ﭼﻜﻴﺪه 
ﺑﺎﺷـﻨﺪ ﻛـﻪ از ﻧﻈـﺮ ﻛﻠﻴﻨﻴﻜـﻲ ﺣـﺎﺋﺰ ﻫﺎ ﻣـﻲ ﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﻲ، ﺟﺰء ﺧﺎﻧﻮاده ﭘﻴﻜﻮرﻧﺎ وﻳﺮوس  ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس: زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف     
ﻳﺮوس ﺗﻴـﭗ ﻳـﻚ ﻧـﺸﺎن داده اﺳـﺖ ﻛـﻪ اﻳـﻦ وﻳـﺮوس، از ﭘﻴﻜﻮرﻧـﺎ اﺧﻴﺮاً ﺑﺮرﺳﻲ ﺗـﻮاﻟﻲ ژﻧـﻮم ﭘـﺎراﻛﻮو . اﻫﻤﻴﺖ ﻫﺴﺘﻨﺪ 
ﻫـﺪف از اﻧﺠـﺎم اﻳـﻦ .  دﺧﺎﻟـﺖ دارد A2 ﻮﺗﻴﻔﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ در ﻓﻌﺎﻟﻴـﺖ ﭘﺮوﺗﺌـﺎزي ﻫﺎي دﻳﮕﺮ ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﻮده و ﻓﺎﻗﺪ ﻣ  وﻳﺮوس
   . ﺑﺎﺷﺪ  در ﭘﺎراﻛﻮ وﻳﺮوس اﻧﺴﺎﻧﻲ ﺗﻴﭗ ﻳﻚ ﻣﻲC3ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ، ﺑﺮرﺳﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 
 از C3ﻧﺎﺣﻴــﻪ ﻛــﺪ ﻛﻨﻨــﺪه ﭘــﺮوﺗﺌﻴﻦ . ﺑﺎﺷــﺪ ﻄﺎﻟﻌــﻪ از ﻧــﻮع ﺑﻨﻴــﺎدي ﻛــﺎرﺑﺮدي ﻣــﻲاﻳــﻦ ﻣ:     روش ﺑﺮرﺳــﻲ
 ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪه از ژﻧﻮم ﭘﺎراﻛﻮ وﻳﺮوس اﻧﺴﺎﻧﻲ ﺗﻴﭗ ﻳﻚ، ﺑﺎ آﻧـﺰﻳﻢ ﻟﻴﮕـﺎز در ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ (AND yratnemelpmoC)ANDc
 ﺗﻬﻴـﻪ (izahG hediraF dimsalP)3GFp وارد ﺷـﺪ و ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ (rotcev dimsalp noisserpxE)SBUp
 ﺟﺪا ﺷﺪ و AND، ﺑﻪ ﻃﺮﻳﻖ اﺳﺘﺨﺮاج ﺑﺎ ﻓﻨﻞ، 22.01CM iloc.Eﭘﺲ از اﻧﺘﻘﺎل ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ و ﺗﻜﺜﻴﺮ آن در ﺑﺎﻛﺘﺮي . ﺪﮔﺮدﻳ
.  ﺑﻴـﺎن ﮔﺮدﻳـﺪ 7T، ﺗﺤـﺖ ﭘﺮوﻣﻮﺗـﻮر (ortiv nI)اي و روش درون ﻟﻮﻟﻪ( 12LB iloc.E)ﺳﭙﺲ در ﺳﻴﺴﺘﻢ ﭘﺮوﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ
  .  ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﺪ(siserohportcele leg dimalyrcayloP-etaflus lycedod muidoS)EGAP-SDSﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺎ 
، ﻓﻘـﻂ ortiv nIدر ﻫﺮ دو ﺳﻴﺴﺘﻢ ﭘﺮوﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ و  C3ﻮل ﺑﻴﺎن ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻓﺎﻗﺪ ژن ﺑﺎ ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﺤﺼ: ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ    
در ﺻﻮرﺗﻲ ﻛﻪ وﻗﺘﻲ ﻣﺤﺼﻮل ﺑﻴﺎن ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﺣﺎوي .  ﻛﻴﻠﻮ داﻟﺘﻮن ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳﺪ 09ﻳﻚ ﺑﺎﻧﺪ ﺑﺰرگ در ﺣﺪود 
ﻳﻞ آﻣﻴﺪ ژل ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﺪ، ﺑﺠﺎي ﻳﻚ ﺑﺎﻧﺪ ﺑﺰرگ، ﭼﻨﺪﻳﻦ ﺑﺎﻧﺪ ﻛﻮﭼﻚ ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﺷـﺪ آﻛﺮدر ﻫﺮ دو ﺳﻴﺴﺘﻢ ﺗﻮﺳﻂ ﭘﻠﻲ  C3
 C3ﭘﺮوﺗﺌﺎز ﺑﻪ ﻣﺤﺼﻮل ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ ﺣـﺎوي ژن  در ﺿﻤﻦ وﻗﺘﻲ آﻧﺘﻲ. ﻛﻨﺪ ﻣﻲ C3ﻛﻪ دﻻﻟﺖ ﺑﺮ ﺧﺎﺻﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﺎزي ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 
  .    ﺑﻮد C3اﺿﺎﻓﻪ ﮔﺮدﻳﺪ، ﻧﺘﻴﺠﻪ، ﻣﺸﺎﺑﻪ ﻣﺤﺼﻮﻻت ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﻴﺎن ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ ﻓﺎﻗﺪ ژن 
ﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﻲ ﺗﻴﭗ ﻳﻚ، از ﻧﻈﺮ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ، ﻣﺘﻔﺎوت از دﻳﮕـﺮ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس : ﮔﻴﺮي     ﻧﺘﻴﺠﻪ
داراي ﺧﺎﺻﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﺎزي ﺑﻮده و ﻛﻠﻴﻪ ﻛﻠﻴﻮاژﻫـﺎي  C3ﻫﺎ، ﻓﻘﻂ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺑﺎﺷﻨﺪ و در اﻳﻦ وﻳﺮوس ﻫﺎ ﻣﻲ ﭘﻴﻜﻮرﻧﺎ وﻳﺮوس 
  .ﺷﻮد ﭘﻠﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ اوﻟﻴﻪ وﻳﺮوس ﺗﻮﺳﻂ اﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﺎز اﻧﺠﺎم ﻣﻲ
             
   ﺑﻴﺎن ژن  – 4    C3ﭘﺮوﺗﺌﺎز  – 3     ﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﻲ  ﭘﺎراﻛﻮ وﻳﺮوس– 2    ﻫﺎ ﭘﻴﻜﻮرﻧﺎ وﻳﺮوس – 1:    ﻫﺎ ﻛﻠﻴﺪواژه
                 
  58/9/5:ﺗﺎرﻳﺦ ﭘﺬﻳﺮش، 48/6/82:ﺗﺎرﻳﺦ درﻳﺎﻓﺖ
ﺖ و ﭼﻤﺮان، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﻲ ـ درﻣﺎﻧﻲ ﺮاه ﺷﻬﻴﺪ ﻫﻤ، ﺗﻘﺎﻃﻊ ﺑﺰرﮔﺑﻴﻮﻟﻮژي ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ( Dhp)يا و دﻛﺘﺮداﻧﺸﻴﺎر(I
  (.ﻣﺆﻟﻒ ﻣﺴﺆول*)اﻳﺮان، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮان
  .ﺷﻨﺎﺳﻲ ﻛﺎرﺷﻨﺎس ارﺷﺪ وﻳﺮوس( II
ﺮان، ﺖ و ﭼﻤﺮان، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧـﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷـﺘﻲ ـ درﻣـﺎﻧﻲ اﻳ ـ، ﺗﻘﺎﻃﻊ ﺑﺰرﮔﺮاه ﺷﻬﻴﺪ ﻫﻤﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ ي وﻳﺮوسااﺳﺘﺎد و دﻛﺘﺮ( III
  .ﺗﻬﺮان، اﻳﺮان
  .ﻛﺎرﺷﻨﺎس ارﺷﺪ ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻲ( VI
 
  ﻓﺮﻳﺪه ﻗﺎﺿﻲ و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ                                                     در ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس اﻧﺴﺎﻧﻲC3ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 
061    6831 ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن/ 55ﺷﻤﺎره / دﻫﻢﭼﻬﺎر        دوره                                    ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                       
  ﺗﻌﻴ ــﻴﻦ ﺗ ــﻮاﻟﻲ ژﻧ ــﻮم و ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ داده ﺷ ــﺪﻧﺪ، اﻣ ــﺎ اﺧﻴ ــﺮاً ﺑ ــﺎ 
 در ﺟﻨﺲ ﺟﺪﻳﺪي ﺑـﻪ ﻧـﺎم ،ﺧﺼﻮﺻﻴﺎت ﺑﻴﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ و ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ 
ﻫﺎ،  اﻳﻦ وﻳﺮوس (5).ﺑﻨﺪي ﺷﺪﻧﺪ ﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﻲ ﻃﺒﻘﻪ  ﭘﺎرااﻛﻮوﻳﺮوس
ﻫـﺎي دﺳـﺘﮕﺎه ﺗﻨﻔـﺴﻲ و ﺑﻨـﺪرت ﻋﺎﻣﻞ ﮔﺎﺳﺘﺮواﻧﺘﺮﻳﺖ، ﺑﻴﻤﺎري 
ﻋﻔﻮﻧﺖ ﺑﺎ اﻳـﻦ . ﺑﺎﺷﻨﺪﻋﺎﻣﻞ ﻋﻔﻮﻧﺖ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﻲ ﻣﺮﻛﺰي ﻣﻲ 
ﺳﺎﻟﻬﺎي اوﻟﻴﻪ زﻧﺪﮔﻲ و ﺑﺎ ﺷﻴﻮع ﻓـﺼﻠﻲ ﻫﺎ، ﻣﻌﻤﻮﻻً در  وﻳﺮوس
 (6).ﺷـﻮد ﺗﺮ در اواﺧـﺮ ﺗﺎﺑـﺴﺘﺎن و اواﻳـﻞ ﭘـﺎﻳﻴﺰ دﻳـﺪه ﻣـﻲ  ﺑﻴﺶ
ﻫــﺎي   ﻋﺎرﺿــﻪ ﻛﻠﻴﻨﻴﻜــﻲ در ﻋﻔﻮﻧــﺖﺗــﺮﻳﻦ ﺳــﻬﺎل، ﻣﻬــﻢا
  . ﺑﺎﺷﺪ ﻫﺎ ﻣﻲ اﻛﻮوﻳﺮوسﭘﺎر
ﻫـﺎي ﻫﺎ ﺷﺒﻴﻪ ﭘﻴﻜﻮرﻧـﺎ وﻳـﺮوس  ﻛﻮوﻳﺮوس    ﺗﺮﺗﻴﺐ ژﻧﻮم ﭘﺎرا 
ﻟﻜﻮﻟﻲ، ﺑﺎﺷﺪ، اﻣﺎ از ﻧﻈﺮ ﺧﺼﻮﺻﻴﺎت ﺑﻴﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ و ﻣﻮ دﻳﮕﺮ ﻣﻲ 
ﻋـﺪم ﺑـﺮش )اﺧﺘﻼﻓﺎﺗﻲ ﺑـﺎ اﻋـﻀﺎي دﻳﮕـﺮ اﻳـﻦ ﺧـﺎﻧﻮاده دارﻧـﺪ 
، ﻋﺪم ﻣﻤﺎﻧﻌﺖ از ﺳﻨﺘﺰ 2PV و 4PV ﺑﻪ 0PVﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻛﭙﺴﻴﺪي 
ﭘ ــﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺳ ــﻠﻮل ﻣﻴﺰﺑ ــﺎن و ﻣﻘﺎوﻣ ــﺖ ﻧ ــﺴﺒﺖ ﺑ ــﻪ ﮔﻮاﻧﻴ ــﺪﻳﻦ 
   (7-9)(.ﻫﻴﺪروﻛﻠﺮاﻳﺪ
 ،ﺲ از آﻟﻮده ﻧﻤـﻮدن ﺳـﻠﻮل ــﺎ، ﭘ ـﻫﺎ وﻳﺮوس ـﻮم ﭘﻴﻜﻮرﻧ ـ    ژﻧ
ﻦ ﺑـﺰرگ ــ ـﻚ ﭘﻠـﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴ ــ ـﻳﻮرت ــ ـﺻﻪ  ﺑ ـﻢــدر ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳ 
ﺷـﻮد، ﺳـﭙﺲ ﺗﻮﺳـﻂ ﭘﺮوﺗﺌﺎزﻫـﺎي وﻳﺮوﺳـﻲ، ﺑـﻪ ﺗﺮﺟﻤﻪ ﻣـﻲ 
 (11و 01).ﺪــ ـﺷﻜﻨﻫﺎي ﺳـﺎﺧﺘﻤﺎﻧﻲ و ﻏﻴﺮﺳـﺎﺧﺘﻤﺎﻧﻲ ﻣـﻲ  ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
ﺮ ـــاﻳـﻦ ﻋﻤـﻞ ﻛﻠﻴـﻮاژ ﺗﻮﺳـﻂ ﭘﺮوﺗﺌﺎزﻫـﺎ، ﺑـﺮاي ﭼﺮﺧـﻪ ﺗﻜﺜﻴ 
  . ﺪــﺑﺎﺷ وﻳﺮوس ﺿﺮوري ﻣﻲ
ﻲ ــ ـﻫـﺎ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳ ﻮن ﺳﻪ ﭘﺮوﺗﺌﺎز در ﭘﻴﻜﻮرﻧـﺎ وﻳـﺮوس ــﺗﺎﻛﻨ    
 (7و 1).(nietorp redael)L و A2، C3ﺪ از ـﻪ ﻋﺒﺎرﺗﻨــــﻛﺪه ـــﺷ
ﻫـ ــﺎ وﺟـ ــﻮد دارد و  ﻓﻘـ ــﻂ در آﻓﺘـ ــﻮ وﻳـ ــﺮوس Lﭘـ ــﺮوﺗﺌﻴﻦ 
در اﻏﻠـﺐ  (21و 3).ﺑﺎﺷـﻨﺪ  ﻣـﻲ Lﻫﺎ ﻓﺎﻗـﺪ ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ  ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس
ﻦ، ﺗﻮﺳـﻂ ـــﻫـﺎ، ﻛﻠﻴـﻮاژ اوﻟﻴـﻪ ﭘﻠـﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴ ﭘﻴﻜﻮرﻧـﺎ وﻳـﺮوس
 اﻧﺠ ــﺎم C3 و ﺑﻘﻴ ــﻪ ﻛﻠﻴﻮاژﻫ ــﺎ، ﺗﻮﺳــﻂ ﭘﺮوﺗﺌ ــﺎز A2ﭘﺮوﺗﺌ ــﺎز 
 ﻳـﻚ ﺳﻴـﺴﺘﺌﻴﻦ A2ﻫـﺎ، ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ  در اﻳـﻦ وﻳـﺮوس. ﺷـﻮد ﻣـﻲ
ﺑﺎﺷـﺪ ﻛـﻪ ﺑـﺮاي ﭘـﺮدازش اوﻟﻴـﻪ ﭘﺮوﺗﺌﺎز ﺷـﺒﻴﻪ ﺗﺮﻳﭙـﺴﻴﻦ ﻣـﻲ 
ﻞ ــﻫﺎ، ﻋﻤ در ﺑﻴﻦ ﭘﻴﻜﻮرﻧﺎ وﻳﺮوس . ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺿﺮوري اﺳﺖ  ﭘﻠﻲ
ﻫـﺎ، ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ در ﻫﭙﺎﺗﻮ وﻳﺮوس . ﺑﺎﺷﺪاﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ، ﻣﺘﻔﺎوت ﻣﻲ 
ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ  ﻓﺎﻗﺪ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﺎزي ﺑـﻮده و در ﭘـﺮدازش ﭘﻠـﻲ A2
 C3ﺮوس دﺧﺎﻟﺘﻲ ﻧﺪارد و ﺗﻤـﺎم ﻛﻠﻴﻮاژﻫـﺎ، ﺗﻮﺳـﻂ ﭘﺮوﺗﺌـﺎز وﻳ
ﻦ ﺗﻮاﻟﻲ اﺳـﻴﺪﻫﺎي آﻣﻴﻨـﻪ ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ ــﺑﺎ ﺗﻌﻴﻴ  (31).ﮔﻴﺮداﻧﺠﺎم ﻣﻲ 
، ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪ ﻛﻪ اﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﻛﻴﻤﻮﺗﺮﻳﭙﺴﻴﻦ و ﺟﺰء C3
   (41).ﺑﺎﺷﺪ ﺳﺮﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﺎزﻫﺎ ﻣﻲ
، ﺑﺮرﺳـﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴـﺖ ﭘﺮوﺗﺌـﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪﻫﺪف از اﻧﺠﺎم اﻳﻦ     
ـﭗ ﻳـ ــﻚ ﻲ ﺗﻴـ ـــﺮوس اﻧـ ــﺴﺎﻧــ ـــدر ﭘﺎراﻛﻮوﻳ C3ﻦ ــ ـــﭘﺮوﺗﺌﻴ
  . ﺪـﺑﺎﺷ ﻣﻲ
  
  روش ﺑﺮرﺳﻲ
 ﻚـ ـــﭗ ﻳـ ـــﻲ ﺗﻴــﺮوس اﻧ ــﺴﺎﻧـ ـــ ژﻧ ــﻮم ﭘﺎراﻛﻮوﻳANDc    
 ﺑ ــﺮداري ﻣﻌﻜ ــﻮس ، ﺗﻮﺳــﻂ آﻧ ــﺰﻳﻢ ﻧ ــﺴﺨﻪ (sirraHﻪ ـ ـــﺳﻮﻳ)
 71tdو ﺑﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﭘﺮاﻳﻤـﺮ ( TR=esatpircsnarT esreveR)
 niahc esaremyloP)RCPﺗﻬﻴ ــﻪ ﮔﺮدﻳ ــﺪ و ﺳ ــﭙﺲ ﺗﻮﺳ ــﻂ 
، در وﻛﺘـ ــﻮر RCP ﻣﺤـ ــﺼﻮل . ﺗﻜﺜﻴـ ــﺮ داده ﺷـ ــﺪ (noitcaer
ﻫـﺎي ﻣﺤـﺪود ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از آﻧـﺰﻳﻢ ( tpircseulB dimsalp)SBp
ﻛﻨﻨﺪه ﻛﻪ ﻣﺤﻞ ﺑـﺮش آﻧﻬـﺎ در روي ﭘﺮاﻳﻤـﺮ ﺗﻌﺒﻴـﻪ ﺷـﺪه ﺑـﻮد، 
  (51).ﻛﻠﻮن ﮔﺮدﻳﺪ
 در C3    ﺑـ ــﺮاي ﺑﺮرﺳـ ــﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴـ ــﺖ ﭘﺮوﺗﺌـ ــﺎزي ﭘـ ــﺮوﺗﺌﻴﻦ 
 namuH=1VEPH) ﭘـ ــﺎراﻛﻮوﻳﺮوس اﻧـ ــﺴﺎﻧﻲ ﺗﻴـ ــﭗ ﻳـ ــﻚ 
 dimsalp)1.1GFp، ﺳ ــﻪ ﭘﻼﺳ ــﻤﻴﺪ (1 epyt surivohcerap
  .ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 1GFpو  3GFp، (izahG hediraF
 ANDc ﺟﻔـﺖ ﺑـﺎز ﺣـﺎوي 0055ﺑﻪ ﻃﻮل  1GFpﺪ ــ    ﭘﻼﺳﻤﻴ
 RTU '5 و 0PV، 1PV و ﻗـﺴﻤﺘﻲ از A2ﻦ ــ ـﻛﺪ ﻛﻨﻨـﺪه ﭘﺮوﺗﺌﻴ 
از ژﻧـﻮم ( 0072-0024ﻧﺎﺣﻴـﻪ )( noiger detalsnartnu '5)
ﺑـﺮاي ﺗﻬﻴـﻪ ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ . ﺑﺎﺷﺪﻴﭗ ﻳﻚ ﻣﻲ ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس اﻧﺴﺎﻧﻲ ﺗ 
 و A2 ﭘـﺎراﻛﻮوﻳﺮوس ﻛـﻪ واﺟـﺪ ژن ANDc، ﺑﺨﺸﻲ از 1GFp
 III dniHو  IRocEﺪه ــ ـﻫـﺎي ﻣﺤـﺪوده ﻛﻨﻨ  ﺑﻮد، ﺑﺎ آﻧﺰﻳﻢ 1PV
در ، ANDﺑﺮﻳﺪه ﺷـﺪ، ﭘـﺲ از ﺗﺨﻠـﻴﺺ ﺑـﺎ ﻓﻨـﻞ و ﺟـﺪا ﻛـﺮدن 
، (0PVو ﻗـﺴﻤﺘﻲ از  RTU-'5ﺣﺎوي ژن ) 0PVSBUpﭘﻼﺳﻤﻴﺪ 
 lamS و IIIdniHﻛﻨﻨ ــﺪه ﺤﺪودﻫ ــﺎي ﻣﺑ ــﺎ اﺳ ــﺘﻔﺎده از آﻧ ــﺰﻳﻢ 
   .ﺪـﮔﺮدﻳ( etagiL)وارد
ﺑﻪ ﻋﻠﺖ . ﺑﺎﺷﺪ ﺟﻔﺖ ﺑﺎز ﻣﻲ 8284 ﺑﻪ ﻃﻮل 1.1GFp    ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ 
ﻫﺎي دﻳﮕﺮ ﻧﺸﺎن داده ﺑﻮد ﻛﻪ اﻳﻨﻜﻪ ﺗﺠﺮﺑﻴﺎت ﮔﺬﺷﺘﻪ ﺑﺎ وﻳﺮوس 
، ﺑﺎﻋﺚ زﻳﺎد ﺷـﺪن RTU-'5ﻛﻮﺗﺎه ﻛﺮدن ﻧﺎﺣﻴﻪ ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ ﺗﺮﺟﻤﻪ 
 IHmaBﺑـﺎ آﻧـﺰﻳﻢ  1GFpﺷـﻮد، ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ ﺳﻨﺘﺰ ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻣـﻲ 
ﺑﺮﻳﺪه ﺷﺪه ﺑـﻮد،  IHmaBﻛﻪ ﺑﺎ  SBUpﻫﻀﻢ ﺷﺪ و در وﻛﺘﻮر 
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 ﻛـﻪ ﺑـﻪ 1.1GFPدر ﻧﺘﻴﺠـﻪ ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ  ﮔﺮدﻳـﺪ؛( etagiL)ﻣﺘـﺼﻞ
 ﺑـﻮد، ﺗﻬﻴـﻪ 1GFpﺗـﺮ از ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ  ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ ﻛﻮﺗﺎه 276اﻧﺪازه 
  . ﺷﺪ
ﺑـﺎز، ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﻛـﺪ ﻛﻨﻨـﺪه  ﺟﻔﺖ 8368 ﺑﻪ ﻃﻮل 3GFpﭘﻼﺳﻤﻴﺪ     
وس ﺗﻴﭗ ﻳﻚ ﺑـﺎ از ژﻧﻮم ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮ ( 0024-8337)C3ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 
 ﺑﺮﻳﺪه ﺷﺪه ﺑﺎ ﻫﻤـﺎن SBUpﺑﺮﻳﺪه ﺷﺪ و در وﻛﺘﻮر  ItsPآﻧﺰﻳﻢ 
آﻧﺰﻳﻢ، وارد ﮔﺮدﻳﺪ، ﺳﭙﺲ اﻳﻦ ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ و ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ 
 ﻫﻀﻢ ﺷﺪه ﺑﻪ ImpB و IIIdniH، ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ ﺗﻮﺳﻂ آﻧﺰﻳﻢ 1GFp
، 3GFpدر ﻧﺘﻴﺠﻪ ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ . ﺷﺪﻧﺪ( etagiL)ﻫﻢ ﻣﺘﺼﻞ 
  . ﺗﻬﻴﻪ ﮔﺮدﻳﺪ
 ﺳـﻮش iloc.E ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪﻫﺎ در ﺑـﺎﻛﺘﺮي ﺑـﺮاي ﺗﻜﺜﻴـﺮ، اﻳـﻦ    
 ﻛﻪ ﺑـﺎ ﻛﻠـﺮور ﻛﻠـﺴﻴﻢ ﺑـﻪ ﺣﺎﻟـﺖ ﺳـﻠﻮﻟﻬﺎي ﻣـﺴﺘﻌﺪ  2201CM
ﺗﻮﺳـﻂ ﺷـﻮك ، (61)در آورده ﺷـﺪه ﺑـﻮد( slleC tnetepmoC)
   (71).ﺣﺮارﺗﻲ، ﺗﺮاﻧﺴﻔﻮرم ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ
ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎي ﻧﻮ ﺗﺮﻛﻴﺐ ﺑﺎ روش ﻓﻨﻞ و ﻛﻠﺮوﻓـﺮم و رﺳـﻮب     
 ﻧﺪﺘﺨﺮاج ﺷﺪ اﺳ (81) ﻣﻮﻻر 3دادن ﺗﻮﺳﻂ اﺗﺎﻧﻮل و اﺳﺘﺎت ﺳﺪﻳﻢ 
 ﻫـﺎي ﻣﺤـﺪوداﻻﺛﺮ ﺪ، ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪﻫﺎ ﺗﻮﺳـﻂ آﻧـﺰﻳﻢـــو ﺑـﺮاي ﺗﺄﻳﻴ
ﻫــﻀﻢ ﺷــﺪه و ﺑــﺎ ژل آﮔــﺎرز، ( IIIdniH و IHmaB، 1tsP)
آﻣﻴﺰي ﺑـﺎ اﺗﻴـﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳـﺪ  ﭘﺲ از رﻧﮓ .ﻧﺪاﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز ﮔﺮدﻳﺪ 
 درﺟـﻪ 49در  ﻳـﻚ دﻗﻴﻘـﻪ )RCPﺳﭙﺲ ﺑﻪ ﻛﻤﻚ . ﻧﺪﺑﺮرﺳﻲ ﺷﺪ 
 ﻳـﻚ دﻗﻴﻘـﻪ  و ﮔـﺮاد  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 65ﻳﻚ دﻗﻴﻘﻪ در ،  ﮔﺮاد ﺳﺎﻧﺘﻲ
 27دﻗﻴﻘـﻪ در  5 ، ﺳـﻴﻜﻞ 03و ﭘﺲ از ﮔﺮاد  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 27 در
، C3و ﻳﻚ ﺟﻔـﺖ ﭘﺮاﻳﻤـﺮ ﺗﻬﻴـﻪ ﺷـﺪه از ژن ( ﮔﺮاددرﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 
ﺑﻌـﺪ از ﺗﺎﻳﻴـﺪ ﻧﻬـﺎﻳﻲ، . ﻴﺪ و در ﻧﻬﺎﻳﺖ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ﮔﺮدﻳﺪﻧـﺪ ﺗﺄﻳ
ﭘﻼﺳ ــﻤﻴﺪﻫﺎي ﻣ ــﻮرد ﻧﻈــﺮ در ﺳﻴ ــﺴﺘﻢ ﭘﺮوﻛ ــﺎرﻳﻮﺗﻲ ﺑﻴــﺎن 
   (91).ﺷﺪﻧﺪ
ﺴﺘﻢ ﭘﺮوﻛ ــﺎرﻳﻮﺗﻲ، از ﺑ ــﺎﻛﺘﺮي ﺎن ژن در ﺳﻴ ـــ ـــﺖ ﺑﻴـ ـــﺟﻬ    
ﺎن اﺳـﺘﻔﺎده ـــﻮان ﻣﻴﺰﺑـــ ﺑـﻪ ﻋﻨ12-LB(3ED)ﺳـﻮش  iloc.E
ﺪه اﺳـﺖ ــ، ﻟﻴﺰوژن ﺷ ﺒﺪاﻪ ﻛﻤﻚ ﻓﺎژ ﻻﻣ ــﺮي ﺑ ــﻦ ﺑﺎﻛﺘ ــاﻳ. ﺷﺪ
. ﺮار داردــ ﻗesaremyloP ANR 7Tو در ﻛﺮوﻣﻮزوم آن، ژن 
ﺪاي ــ ـﻪ در اﺑﺘ ــ ـﻲ ﻛ ــ ـﻢ، از روي ژﻧﻬﺎﻳ ــ ـﻦ آﻧﺰﻳ ــﻪ ﻛﻤﻚ اﻳ ــﺑ
، ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﺷـﺪ و ANRmﻚ ــ ـﺮار دارد، ﻳ ــ ـ ﻗ 7Tآﻧﻬﺎ ﭘﺮوﻣﻮﺗﻮر 
ﻪ ـ ـــﻦ ﺗﺮﺟﻤـ ـــﺎن ﺑ ــﻪ ﭘﺮوﺗﺌﻴـ ـــﻂ ﻣﻴﺰﺑـ ـــ، ﺗﻮﺳANRmاﻳ ــﻦ 
 BOSﻂ ـــﺮي در ﻣﺤﻴـــﺑـﺮاي ﺑﻴـﺎن ژن اﺑﺘـﺪا ﺑﺎﻛﺘ. ﺪـــﮔﺮدﻳ
 ﺣﺎوي ﻛﻠـﺮور ﻣﻨﻴـﺰﻳﻢ و ﻛﻠـﺮور (airetcab gnizidixo ruflus)
، ( ﺳـﺎﻋﺖ 3 ﺗـﺎ 2)ﭘﺘﺎﺳﻴﻢ، ﺑﻪ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﻟﮕﺎرﻳﺘﻤﻲ رﺷـﺪ وارد ﺷـﺪ 
ﺮي ﺗﺮاﻧـﺴﻔﻮرم ﺷـﺪﻧﺪ ـﺐ، در ﺑﺎﻛﺘ ـ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴ ﺳﭙﺲ ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎي 
ﺑﺎ ﻏﻠﻈـﺖ  (edisotcalogoihT-D-B lyporposI)GTPIو ﺗﻮﺳﻂ 
  (12و 02).ﻣﻮﻻر، ﺑﻴﺎن ژن اﻟﻘﺎ ﮔﺮدﻳﺪ  ﻣﻴﻠﻲ0/1
 ﺳـﺎﻋﺖ 3و 2، 1ﺮ، ــ ـﻫـﺎي ﺻﻔ ﻫﺎ، در زﻣﺎن ﻦ ﺑﺎﻛﺘﺮي ــ    از اﻳ 
ﺳـﭙﺲ . ﺑـﺮداري ﺻـﻮرت ﮔﺮﻓـﺖ ، ﻧﻤﻮﻧـﻪ GTPIﭘﺲ از اﻟﻘﺎء ﺑﺎ 
و رﺳـﻮب ﺣﺎﺻـﻞ، در ﺑـﺎﻓﺮ ﻟﻴـﺰ ﻛﻨﻨـﺪه ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ ﺷﺪ 
ﻫﺎي ﻮن در آﻣﺪ و ﻧﻤﻮﻧﻪ ــﺖ ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴ ــ ﺑﻪ ﺣﺎﻟ SDSﻣﺤﺘﻮي 
ﺮار داده ـﺮاد ﻗــــﮔ ﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲـ درﺟـ-02ﺎي ـر دﻣـدﻟﻴـﺰ ﺷـﺪه، 
ﻦ ـاﻳ ــ. ﺮددـ ـــآوري ﮔ ﻊـ ـــﺎ ﺟﻤـ ـــﻫ ﻪ ﻧﻤﻮﻧ ــﻪـﺷ ــﺪﻧﺪ، ﺗ ــﺎ ﻫﻤ  ــ
اي و ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﻛﻴـﺖ  ﻪـﻢ درون ﻟﻮﻟ ـﺎ در ﺳﻴﺴﺘ ـﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫ
 noitalsnarT noitpircsnarT 6PS/7T eerF lleC ortiv nI
 ﺑﻴـﺎن 7Tآﻟﻤـﺎن، ﺗﺤـﺖ ﭘﺮوﻣﻮﺗـﻮر  ehcoRﻣﺤـﺼﻮل ﺷـﺮﻛﺖ 
  (02-22).ﺷﺪﻧﺪ
-SDS    ﭘـﺲ از ﺑﻴـﺎن ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪﻫﺎ، ﻣﺤـﺼﻮﻻت ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨـﻲ در 
  .، ﺑﺮرﺳﻲ و ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪEGAP







  ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
، ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎي C3ﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﺧﺎﺻﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ژن ـ    ﺟﻬ
و واﺟـــﺪ ژن ( 1GFp  و1.1GFp)C3ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـــﺐ ﺑـــﺪون ژن 
، 1GFpﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ . ﻮرد اﺳـﺘﻔﺎده ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨـﺪـــﻣ( 3GFp)C3
ﻮد ـــ ـﺑ RTU '5و  0PV، 1PV، A2، B2، C2ﺎي ــداراي ﺑﺨﺸﻬ
، 1.1GFpﺪ ــ ـــﭘﻼﺳﻤﻴ. ﺖــ ـــ ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴـ ــﺪ، ﻃـ ــﻮل داﺷ0055و 
 276آن،  RTU'5 ﺑﻮد، ﺑﺎ اﻳﻦ ﺗﻔﺎوت ﻛـﻪ ﺑﺨـﺶ 1GFpﻪ ــﻣﺸﺎﺑ
 8284اﻳ ــﻦ ﭘﻼﺳ ــﻤﻴﺪ، . ﺑ ــﻮد 1GFpﺗ ــﺮ از ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴ ــﺪ ﻛﻮﺗ ــﺎه 
، واﺟ ــﺪ ﻫﻤ ــﺎن 3GFpﺪ ـ ـــﭘﻼﺳﻤﻴ. ﺖـ ـــﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴ ــﺪ ﻃ ــﻮل داﺷ 
  دﻧﺒﺎﻟـﻪ  و ﻳـﻚ C3ﻼوه ﺑﺨﺶ ﻛﺪ ﻛﻨﻨـﺪه ــ، ﺑﻌ 1GFpﺎي ــﺑﺨﺸﻬ
ﺷـﻜﻞ ) ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ ﻃـﻮل داﺷـﺖ 0008اﻳﻦ ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ .  ﺑﻮد ylop A
  .(1ﺷﻤﺎره 
  ﻓﺮﻳﺪه ﻗﺎﺿﻲ و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ                                                     در ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس اﻧﺴﺎﻧﻲC3ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 













 آﻧﻬـﺎ، ﺑـﺮاي ANDﺲ از ﺗﻜﺜﻴـﺮ ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪﻫﺎ و اﺳـﺘﺨﺮاج ـ    ﭘـ
ﻫﺎي ﻣﺤﺪوداﻻﺛﺮ، ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﺠـﺰا ﻫـﻀﻢ ﺷـﺪﻧﺪ و ﻴﺪ، ﺑﺎ آﻧﺰﻳﻢ ﺗﺄﻳ
 leGﺮداري، ﺗﻮﺳـﻂ ـاﻟﻜﺘﺮوﻓـﻮرز ﮔﺮدﻳﺪﻧـﺪ و ﭘـﺲ از ﻋﻜـﺴﺒ
ﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ و اﻧﺪازه ﻫـﺮ ﻗﻄﻌـﻪ ﺑـﺎ ـﺳ ﻣﻮرد ﺑﺮر tnemucod
  . ﺪـﺺ ﺷـ ﻣﺸﺨANDﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﺎرﻛﺮ 
ﺷـﻮد، ﭘـﺲ از  دﻳـﺪه ﻣـﻲ 2ﻞ ﺷـﻤﺎره ﻫﻤﺎن ﮔﻮﻧﻪ ﻛﻪ در ﺷﻜ     




























 0055 ﺑﺎﻧ ــﺪ، ﺗﻨﻬ ــﺎ ﻳ ــﻚ IIIdniH ﺑ ــﺎ آﻧ ــﺰﻳﻢ 1GFpﭘﻼﺳﻤﻴ ـــﺪ 
، IIIdniHﺑـﺎ آﻧـﺰﻳﻢ  SBUp ﻮﺗﻴﺪي، ﭘﺲ از ﻫﻀﻢ وﻛﺘـﻮر ﻧﻮﻛﻠﺌ
 ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴـﺪي، ﭘـﺲ از ﻫـﻀﻢ 0062 در ﺣـﺪود ﺑﺎﻧـﺪﺗﻨﻬـﺎ ﻳـﻚ 
ﻢ ـﺲ از ﻫ ــﻀـ ـــ، ﭘﺑﺎﻧ ــﺪ 4، ItsP ﺑ ــﺎ آﻧ ــﺰﻳﻢ 3GFpﭘﻼﺳ ــﻤﻴﺪ 
 و ﭘـﺲ از ﻫـﻀﻢ ﺑﺎﻧـﺪ  2، ﺗﻨﻬﺎ ItsPﺑﺎ آﻧﺰﻳﻢ  1.1GFpﺪ ـﭘﻼﺳﻤﻴ

















ﺰ، ﺑﺨﺸﻬﺎي ﻧﻮاﺣﻲ ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه در ﭘﺮاﻧﺘ. C3ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎي ﻃﺮاﺣﻲ ﺷﺪه ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ  -1ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
 و ﺑﺨﺸﻬﺎي A2 و B2، RTU-'5 داراي ﺑﺨﺸﻬﺎي ﻛﺎﻣﻠﻲ از 1GFpﻫﻤﺎن ﮔﻮﻧﻪ ﻛﻪ در ﺗﺼﻮﻳﺮ آﻣﺪه اﺳﺖ، . ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻧﺎﻗﺼﻲ از ژﻧﻬﺎي ﻣﺮﺗﺒﻂ ﻣﻲ
، 3GFpﭘﻼﺳﻤﻴﺪ . ﺑﺎﺷﺪ ﺗﺮ ﻣﻲ  ﻛﻮﺗﺎه1GFp ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ از 276، ﺑﻪ ﻣﻴﺰان RTU-'5، ﻧﺎﺣﻴﻪ 1.1GFpدر . ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲC2 و 1PV، 0PVﻧﺎﻗﺼﻲ از 
  .  اﺳﺖAylop و دﻧﺒﺎﻟﻪ D3 و C3ﻫﺎي   ﺑﻌﻼوه ﺗﻮاﻟﻲ1GFpﻧﻮاﺣﻲ واﺟﺪ ﺗﻤﺎﻣﻲ 
 ﺑﺎﻧﺪ و وزن ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻫﺮ bk1ﭼﭗ ﻣﺎرﻛﺮ   در ﺳﻤﺖي ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎي ﻃﺮاﺣﻲ ﺷﺪهﻫﺎي ﻣﺤﺪوداﻻﺛﺮ ﺑﺮ رو ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺮرﺳﻲ اﺛﺮ آﻧﺰﻳﻢ -2ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
 ﺑﺮش داده ﺷﺪه ﺑﺎ آﻧﺰﻳﻢ 1.1GFp ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ -4 1.1GFp ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ -3 ltsP ﺑﺮش داده ﺷﺪه ﺑﺎ آﻧﺰﻳﻢ 1GFp ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ - 2 1GFp ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ -1. ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪه اﺳﺖ
  .( دﻗﻴﻘﻪ اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ08ﺑﻪ ﻣﺪت % 0/8ﻫﺎ در آﮔﺎرز  ﻧﻤﻮﻧﻪ.)SBUp ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ -7 ltsP ﺑﺮش داده ﺷﺪه ﺑﺎ آﻧﺰﻳﻢ 3GFp ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ -5 1tsP
  ﻓﺮﻳﺪه ﻗﺎﺿﻲ و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ                                                     در ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس اﻧﺴﺎﻧﻲC3ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 
361ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                                                                6831 ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن/ 55ﺷﻤﺎره / دﻫﻢﺎرﭼﻬدوره 
و ﺑـﺎ  RCP ﺑـﺎ واﻛـﻨﺶ 3GFp    ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ 
، ﺑﺮرﺳـﻲ C3اﺳﺘﻔﺎده از ﻳﻚ ﺟﻔﺖ ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎي ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪه از ژن 
 ﺟﻔﺖ ﺑﺎز 036 ﺑﻪ ﻃﻮل AND، ﻳﻚ ﻗﻄﻌﻪ RCPﻣﺤﺼﻮل . ﮔﺮدﻳﺪ
. ﺳﭙﺲ ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎ ﺑﺮاي ﺗﺎﻳﻴﺪ ﻧﻬﺎﻳﻲ، ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﺗـﻮاﻟﻲ ﺷـﺪﻧﺪ . ﺑﻮد
ﻫـﺎي ﻛﻴـﺐ در ﺳﻴـﺴﺘﻢ در ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﻌـﺪ، اﻳـﻦ ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪﻫﺎي ﻧﻮﺗﺮ 
، 7Tﺗﺤـﺖ ﭘﺮوﻣﻮﺗـﻮر ( ortiv nI)ايﭘﺮوﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ و درون ﻟﻮﻟـﻪ 
   (22و 12).ﺑﻴﺎن ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ



























و اﻟﻜﺘﺮوﻓ ــﻮرز ﻫ ــﺎ ﭘﻼﺳ ــﻤﻴﺪﻫﺎي ﻧﻮﺗﺮﻛﻴــﺐ در ﭘﺮوﻛ ــﺎرﻳﻮت 
، ﺑـﺪﻳﻦ ﺗﺮﺗﻴـﺐ ﻛـﻪ در ﻫﺎ، ﻃﺮح ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﺷـﺪ  ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
و  1GFpﻧﻮﺗﺮﻛﻴـﺐ ﻣﺤﺼﻮﻻت ﺣﺎﺻـﻞ از ﺑﻴـﺎن ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪﻫﺎي 
 ﻛﻴﻠﻮداﻟﺘﻮن دﻳـﺪه ﺷـﺪ؛ 09 ﺳﻨﮕﻴﻦ در ﺣﺪود ﺑﺎﻧﺪ، ﻳﻚ 1.1GFp
( SBUpوﻛﺘـﻮر ﺑﻴـﺎﻧﻲ ﺧـﺎﻟﻲ ) ﺳﻨﮕﻴﻦ در ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔـﻲ ﺑﺎﻧﺪاﻳﻦ 
ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﮕﺮدﻳﺪ، اﻣﺎ در ﻣﺤﺼﻮﻻت ﺣﺎﺻـﻞ از ﺑﻴـﺎن ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ 
 ﺑﺎﻧـﺪ ﻮداﻟﺘـﻮﻧﻲ، ﭼﻨـﺪ  ﻛﻴﻠ 09 ﺳـﻨﮕﻴﻦ ﺑﺎﻧـﺪ ، ﺑﻪ ﺟﺎي اﻳﻦ 3GFp



























، ﺷﻜﻞ ﻓﻮق (12-LB(3ED) ﺳﻮش iloc.Eﺑﺎﻛﺘﺮي )ﻧﻲ ﭘﺮوﻛﺎرﻳﻮﺗﻲ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﻴﺎن ژن ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎي ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ در ﺳﻴﺴﺘﻢ ﺑﻴﺎ  -3ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
 و 2 در ﺧﻄـﻮط Mﭘﺲ از ﻣﺎرﻛﺮ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ . ﺑﺎﺷﺪآوري ﺷﺪه در ﺳﺎﻋﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﻴﺎن ژن ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎي ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻣﻲ ﻫﺎي ﺟﻤﻊ ﺑﻴﺎﻧﮕﺮ ﻧﻤﻮﻧﻪ 
. اﻧـﺪ  ﻗﺮار داده ﺷـﺪه GTPIﺑﻴﺎن ژن ﺑﺎ  ﺳﺎﻋﺖ ﭘﺲ از اﻟﻘﺎء 3، در زﻣﺎﻧﻬﺎي ﻳﻚ و 1GFp، ﻣﺤﺼﻮﻻت ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﻴﺎن ژن ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ 3
 7  ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﺷﺎﻫﺪ ﻣﻨﻔﻲ و در ﺧﻄـﻮط SBUp ﺳﺎﻋﺖ، در ﺧﻂ ﺷﺸﻢ، وﻛﺘﻮر ﺧﺎﻟﻲ 3 در زﻣﺎﻧﻬﺎي ﻳﻚ و 1.1GFp، ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ 5 و 4در ﺧﻄﻮط 
ژن، در ﺷـﻮد ﭘـﺲ از اﻟﻘـﺎ و ﺑﻴـﺎن ﻫﻤﺎن ﻃﻮر ﻛـﻪ ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﻣـﻲ .  ﻗﺮار دارﻧﺪ 3GFp، ﻣﺤﺼﻮﻻت ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﻴﺎن ژن ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ 9اﻟﻲ 
 09 ﺳـﻨﮕﻴﻦ در ﺣـﺪود ﺑﺎﻧـﺪ  ﻳـﻚ SBUp، در ﻣﻘﺎﻳـﺴﻪ ﺑـﺎ وﻛﺘـﻮر ﺷـﺎﻫﺪ 1.1GFp و 1GFpﻣﺤﺼﻮﻻت ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨـﻲ ﺣﺎﺻـﻞ از ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪﻫﺎي 
در ﻧﻘﻄـﻪ ﻣﻘﺎﺑـﻞ، در (. ﺖﻴﭻ ﻛﻠﻴﻮاژي روي آن ﺻـﻮرت ﻧﮕﺮﻓﺘـﻪ اﺳ ـﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ اوﻟﻴﻪ اﺳﺖ ﻛﻪ ﻫ اﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻫﻤﺎن ﭘﻠﻲ )ﺷﻮدﻛﻴﻠﻮداﻟﺘﻮن دﻳﺪه ﻣﻲ 
 ﺳـﺒﻚ ﺑﺎﻧﺪ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ ﺳﻨﮕﻴﻦ وزن وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺘﻪ و در ﻋﻮض ﺳﻪ ﺑﺎﻧﺪ اﻳﻦ 3GFp ﺑﻴﺎن ژن ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﻣﺤﺼﻮﻻت ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ ﺣﺎﺻﻞ از 
 در ﺳﻤﺖ ﭼـﭗ .ﻛﻨﺪﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ اوﻟﻴﻪ ﺗﻮﺳﻂ ﭘﺮوﺗﺌﺎز وﻳﺮوﺳﻲ دﻻﻟﺖ ﻣﻲ  ﭘﻠﻲ اﻳﻦ ﻣﻮﺿﻮع، ﺑﺮ ﻛﻠﻴﻮاژ .  ﻛﻴﻠﻮداﻟﺘﻮﻧﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳﺪ 04ﺎ ﺗ 02وزن 
ﻗﺒـﻞ از اﺿـﺎﻓﻪ »ﻫـﺎي زﻣـﺎن ﺻـﻔﺮ ﻻزم ﺑﻪ ذﻛﺮ اﺳﺖ ﻛﻪ ﻧﻤﻮﻧـﻪ .) آﻣﺪه اﺳﺖ ﺑﺎﻧﺪﺒﻂ ﺑﺎ ﻫﺮ ﻫﺎي ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻣﺮﺗ ﺗﺼﻮﻳﺮ، ﻣﺎرﻛﺮ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ و وزن 
  .(اﻧﺪ  ﺳﺎﻋﺖ ﭘﺲ از اﻟﻘﺎء ﺑﻴﺎن ژن، در اﻳﻦ ﺗﺼﻮﻳﺮ ﻟﺤﺎظ ﻧﮕﺮدﻳﺪه2و « GTPIﻧﻤﻮدن 
  ﻓﺮﻳﺪه ﻗﺎﺿﻲ و ﻫﻤﻜﺎراندﻛﺘﺮ                                                     در ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس اﻧﺴﺎﻧﻲC3ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 
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 ﻧﻴـﺰ ﺑﻴـﺎن ﺷـﺪﻧﺪ و ﻧﺘـﺎﻳﺞ ortiv nI    ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪﻫﺎ در ﺳﻴـﺴﺘﻢ 
ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﺑﺪﺳـﺖ آﻣـﺪه، ﺑـﺎ . ، ﺑﺮرﺳﻲ ﮔﺮدﻳﺪ EGAP-SDSﺗﻮﺳﻂ 
ﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﻴﺎن ژن در ﺳﻴﺴﺘﻢ ﭘﺮوﻛـﺎرﻳﻮﺗﻲ ﻳﻜـﺴﺎن ﺑـﻮد، ﺑـﺎ اﻳ ـ
ﺑـﻪ ﻋﻠـﺖ اﻳﻨﻜـﻪ ﺑـﺪون ﺳـﻠﻮل  ortiv nIﺗﻔﺎوت ﻛـﻪ در ﺳﻴـﺴﺘﻢ 
  .ﺷﺪﻧﺪ ﺗﺮ دﻳﺪه ﻣﻲ ﻫﺎ، واﺿﺢﺑﺎﻧﺪﺑﺎﺷﺪ،  ﻣﻲ
  
  ﺑﺤﺚ
وﺟـﻮد ﻧـﺪارد و از ( orpL)Lﻫـﺎ، ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ  وﻳﺮوس    در ﭘﺎراﻛﻮ 
ﻧﻴـﺰ در  A2ﻃﺮﻓﻲ در ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﻗﺒﻠﻲ ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه ﻛﻪ ﺑﺨﺶ 
ر ﺑﺎﺷﺪ، ﻣﺜﻞ ﺣـﺎﻟﺘﻲ ﻛـﻪ د  ﻣﻲ اﻳﻦ ﺟﻨﺲ، ﻓﺎﻗﺪ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﺎزي 
   (32و 21).ﺷﻮد ﻫﺎ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ وﻳﺮوسﻫﭙﺎﺗﻮ
ﺳـﻌﻲ ﺷـﺪ ﺗـﺎ در اﻳـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ     ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑـﻪ اﻳـﻦ اﻃﻼﻋـﺎت، 
ﺗﺮﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﺎز در ﺧﺎﻧﻮاده ﭘﻴﻜﻮرﻧـﺎ  ﻣﻬﻢ)C3ﺧﺎﺻﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﺎزي 
 ﺑـﺪﻳﻦ ﻣﻨﻈـﻮر، ﺑـﺎ .ﻫﺎ ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﻮد در ﭘﺎراﻛﻮ وﻳﺮوس ( وﻳﺮﻳﺪه
و  3GFp ﺑـﻪ ﻧـﺎم C3ﻃﺮاﺣﻲ ﻳﻚ ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ واﺟـﺪ ژن 
و  1GFp ﺑـﻪ ﻧﺎﻣﻬـﺎي C3ﺑـﺎ دو ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ ﺑـﺪون ژن ﻣﻘﺎﻳـﺴﻪ 
ﭘﺮداﺧﺘـﻪ  C3، ﺑﻪ ﺑﺮرﺳﻲ ﺧﺎﺻـﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌـﺎزي ﺑﺨـﺶ 1.1GFp
( 1GFp و 1.1GFp)C3ﻫﻨﮕﺎﻣﻲ ﻛﻪ ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎي ﺑﺪون ژن . ﺷﺪ
در ژل (  ﻛﻴﻠﻮ داﻟﺘﻮن 09ﺣﺪود ) ﺳﻨﮕﻴﻦ ﺑﺎﻧﺪﺑﻴﺎن ﺷﺪﻧﺪ، ﺗﻨﻬﺎ ﻳﻚ 
 ﺳـﻨﮕﻴﻦ در ﻛﻨﺘـﺮل ﺑﺎﻧـﺪﻣـﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳـﺪ؛ اﻳـﻦ  EGAP-SDS
وﺟﻮد ﻧﺪاﺷـﺖ، اﻣـﺎ وﻗﺘـﻲ ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ واﺟـﺪ ( ﺎﻟﻲوﻛﺘﻮر ﺧ )ﻣﻨﻔﻲ
 ortiv nIو روش  iloc.Eدر ﺑـﺎﻛﺘﺮي  3GFpﻳﻌﻨـﻲ  C3ﺑﺨـﺶ 
 ﻛﻴﻠﻮ داﻟﺘﻮﻧﻲ در ژل ﻣﺸﺎﻫﺪه 09ﺑﻴﺎن ﮔﺮدﻳﺪ، دﻳﮕﺮ ﺑﺎﻧﺪ ﺳﻨﮕﻴﻦ 
(  ﻛﻴﻠﻮداﻟﺘ ــﻮﻧﻲ02-04)ﻧﮕﺮدﻳ ــﺪ؛ در ﻋ ــﻮض ﭼﻨ ــﺪ ﺑﺎﻧ ــﺪ ﺳــﺒﻚ 
ﻫﻤﭽﻨــﻴﻦ اﻳــﻦ ﺑﺎﻧــﺪﻫﺎي ﺳــﺒﻚ در ﻛﻨﺘــﺮل . ﻣــﺸﺎﻫﺪه ﺷــﺪ 
ﺪه ﻧﺸﺪﻧﺪ؛ اﻳﻦ ﻣﻮﺿﻮع ﻧﺸﺎن دﻫﻨـﺪه ﻣﺸﺎﻫ( وﻛﺘﻮر ﺧﺎﻟﻲ )ﻣﻨﻔﻲ
ﻫ ــﺎ در ژﻧ ــﻮم ﭘ ــﺎراﻛﻮوﻳﺮوس  C3ﻓﻌﺎﻟﻴ ــﺖ ﭘﺮوﺗﺌ ــﺎزي ﻗﻄﻌ ــﻪ 
ﺑﺮاي ﺗﺄﻳﻴﺪ اﻳـﻦ ﻣﻮﺿـﻮع، ﺑـﻪ ﻟﻮﻟـﻪ ﺣـﺎوي ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
، آﻧﺘـﻲ ﭘﺮوﺗﺌ ـﺎز اﻓـﺰوده ﺷـﺪ و ﻧﺘﻴﺠـﻪ (C3واﺟـﺪ ژن )3GFp
ﺑـﺪون )1GFpﺣﺎﺻﻞ، ﻣﺸﺎﺑﻪ ﻣﺤﺼﻮﻻت ﺣﺎﺻـﻞ از ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ 
 ﻛﻴﻠﻮداﻟﺘـﻮﻧﻲ در ژل 09رگ ﻳﻌﻨﻲ ﻓﻘﻂ ﻳﻚ ﺑﺎﻧﺪ ﺑﺰ . ﺑﻮد( C3ژن 
  . ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ
ﺗـﻮان ﻋﻨـﻮان ﻧﻤـﻮد ﻛـﻪ  ﻣـﻲ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ،     
ﻫــﺎي اﻧــﺴﺎﻧﻲ ﺗﻴــﭗ ﻳــﻚ، از ﻧﻈــﺮ ﻓﻌﺎﻟﻴــﺖ  ﭘــﺎراﻛﻮوﻳﺮوس
ﭘﺮوﺗﺌـﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ، ﻣﺘﻔـﺎوت از دﻳﮕـﺮ اﻋـﻀﺎي ﺧـﺎﻧﻮاده ﭘﻴﻜﻮرﻧ ـﺎ 
رﺳــﺪ ﻛــﻪ در  ﺑﺎﺷــﻨﺪ و ﺑــﻪ ﻧﻈــﺮ ﻣــﻲ ﻫــﺎ ﻣــﻲ وﻳــﺮوس
داراي ﺧﺎﺻﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌـﺎزي  C3ﻫﺎ، ﻓﻘﻂ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ  ﭘﺎراﻛﻮوﻳﺮوس
ﺑﻮده و ﻛﻠﻴﻪ ﻛﻠﻴﻮاژﻫﺎي ﭘﻠﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ اوﻟﻴﻪ وﻳﺮوس، ﺗﻮﺳﻂ اﻳﻦ 
  .ﺷﻮﻧﺪ ﭘﺮوﺗﺌﺎز اﻧﺠﺎم ﻣﻲ
  
  ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
ﻫـﺎي دﻫـﺪ ﻛـﻪ ﭘـﺎراﻛﻮوﻳﺮوس  ﻧـﺸﺎن ﻣـﻲ     ﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
اﻧﺴﺎﻧﻲ ﺗﻴﭗ ﻳﻚ از ﻧﻈﺮ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ ﻣﺘﻔـﺎوت از دﻳﮕـﺮ 
ﻫﺎ ﻓﻘﻂ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ  وﻳﺮوس ﺑﺎﺷﻨﺪ و در اﻳﻦ ﻫﺎ ﻣﻲ ﭘﻴﻜﻮرﻧﺎ وﻳﺮوس 
 داراي ﺧﺎﺻــﻴﺖ ﭘﺮوﺗﺌــﺎزي ﺑــﻮده و ﻛﻠﻴــﻪ ﻛﻠﻴﻮاژﻫــﺎي C3
  .ﺷﻮﻧﺪ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ اوﻟﻴﻪ وﻳﺮوس، ﺗﻮﺳﻂ اﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﺎز اﻧﺠﺎم ﻣﻲ ﭘﻠﻲ
  
  ﺗﻘﺪﻳﺮ و ﺗﺸﻜﺮ
    اﻳـﻦ ﺗﺤﻘﻴـﻖ ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﺣﻤﺎﻳـﺖ ﻣـﺎﻟﻲ داﻧـﺸﮕﺎه ﻋﻠـﻮم 
ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧـﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷـﺘﻲ ـ درﻣـﺎﻧﻲ اﻳـﺮان در ﻗﺎﻟـﺐ ﻃـﺮح 
اﻧﺠـﺎم ﮔﺮدﻳـﺪه اﺳـﺖ ﻛـﻪ ﺑـﺪﻳﻦ ( 463: ﺒـﺖ ﺷـﻤﺎره ﺛ )ﺗﺤﻘﻴﻘﺎﺗﻲ
وﺳﻴﻠﻪ ﻧﻮﻳـﺴﻨﺪﮔﺎن ﻣﻘﺎﻟـﻪ، ﻣﺮاﺗـﺐ ﺗﻘـﺪﻳﺮ و ﺗـﺸﻜﺮ ﺧـﻮد را از 
ﻣﺴﺆوﻟﻴﻦ آن ﻣﺮﻛﺰ و ﻣﺮﻛﺰ ﺗﺤﻘﻴﻘـﺎت ﺳـﻠﻮﻟﻲ و ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ آن 
  . دارﻧﺪ داﻧﺸﮕﺎه، اﺑﺮاز ﻣﻲ
  
  ﻓﻬﺮﺳﺖ ﻣﻨﺎﺑﻊ
 rieht dna sesuriv eht ,eadirivanrociP .RR rekceuR -1    
 .srotide ,MP yelwoH ,MD epinK ,NB sdleiF :nI .noitacilper
 ;dtL sserp nevaR :YN ,kroy weN .de dr 3 .ygoloriv sdleiF
 .45-906 .p .6991
 
 lanoisnemid-eerhT .JD namliF ,M wohC ,MJ elgoH -2    
 ;5891 ecneicS .snoituloser A :9.2 ta surivoilop fo erutcurts
 .56-8531 :922
 
 raluceloM .yawnatS G ,aipyyH T ,sehguH JP ,F izahG -3    
 surivohce ylremrof(2 epyt surivohcerap namuh fo sisylana
 .05-1462 :97 ;8991 loriV neG J .)32
 
 & kcinleM ,ztewaJ .AS esroM ,SJ letuB ,FG skoorB -4    
 :kroy weN .de dn22 .ygoloiborcim lacidem s'grebledA
 .23-814 .p .1002 ;egnaL & notelppA
 
 .MC teuquaF ,LHD pohsiB ,VH letromnegeR naV -5    
 sserp cimedacA .VTCI fo troper htneveS :ymonoxot suriV
 .217-266 ;0002 nodnoL
 
 ﻦﻴﺌﺗوﺮﭘ ﻲﻜﻴﺘﻴﻟﻮﺌﺗوﺮﭘ ﺖﻴﻟﺎﻌﻓ ﻲﻟﻮﻜﻟﻮﻣ ﻲﺳرﺮﺑ3Cﻲﻧﺎﺴﻧا سوﺮﻳوﻮﻛارﺎﭘ رد                                                     ﺮﺘﻛدنارﺎﻜﻤﻫ و ﻲﺿﺎﻗ هﺪﻳﺮﻓ  
 هرودﻬﭼرﺎﻢﻫد / هرﺎﻤﺷ55 /نﺎﺘﺴﺑﺎﺗ 1386                                                                                                ناﺮﻳا ﻲﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ﻪﻠﺠﻣ165
    19- Sambrook KJ, Russell DW. In molecular cloning. 3rd 
ed. New York NY: cold spring harbor laboratory press; 
2001. p. 1-31. 
 
    20- Studier FW, Rosenberg AH, Dunn JJ, Dubendroff 
JW. Use of T7 RNA polymerase to direct expression of 
cloned genes. Methods in Enzymology 1990; 185: 60-89. 
 
    21- Moffatt BA, Studier FW. Use of Bacteriophage T-7 
RNA polymerase to direct selective high-level expression of 
cloned genes. J Molecular Biology 1986; 189(1): 113-30. 
 
    22- Villa-Komaroff L, Guttman N, Baltimore D, Lodishi 
HF. Complete translation of poliovirus RNA in a eukaryotic 
cell-free system. Proc natl Acad Sci USA 1975; 72: 4157-
61. 
 
    23- Schultheiss T, Emerson SU, Purcell RH, Gauss-
Muller V. Polyprotein processing in echovirus 22: A first 
assessment. Biochem Biophys res Commun 1995; 217: 







































    6- Stanway G, Hyypia T. Parechoviruses. J Virol 1999; 
73: 5249-54. 
 
    7- Flint SJ, Enquist LW, Krug RM, Racaniello VR, 
Skalaka AM. Principles of virology. 1st ed. Washington, 
DC: ASM press; 2000. p. 162-94, 662-712. 
 
    8- Gan W, Rhoads RE. Internal initiation of translation 
directed by the 5'-untranslated region of the mRNA for 
elF4G, a factor involved in the picornavirus-induced switch 
from cap-dependent to internal initiation. J Biol Chem 1996; 
271: 623-6. 
 
    9- Petersen JF, Cherney MM, Liebig HD, Skern T, 
Kuechler E, James MN. The structure of the 2A proteinase 
from a common cold Virus: A proteinase responsible for the 
shut-off of host-cell protein synthesis. EMBO J 1999; 18: 
5463-75. 
 
    10- Kitamura N, Semler BL, Rothberg PG. Primary 
structure, gene organization and polypeptide expression of 
poliovirus RNA. Nature 1981; 291: 547-53.  
 
    11- Belnap DM, Filman DJ, Trus BL. Molecular tectonic 
model of virus structural transitions: The putative cell entry 
states of poliovirus. J Virol 2000; 74: 1342-54. 
 
    12- Stanway G, N Kalkkinen, M Roivainen, F Ghazi, M 
Khan, M Symth, et al. Molecular and biological 
characteristics of echovirus 22: A representative of a new 
picornavirus group. J Virol 1994; 68: 8232-8. 
 
    13- Jia XY, Summers DF, Ehrenfeld E. Primary cleavage 
of the HAV capsid protein precursor in the middle of the 
proposed 2A coding region. Virology 1993; 193: 515-19. 
 
    14- Kean KM, Teterina NL, Marc D, Girard M. Analysis 
of putative active site residues of the poliovirus 3C protease. 
Virology 1991; 181: 609-19. 
 
    15- Hyypia T, C Horsnell, M Maaronen, M Khan, N 
Kalkkinen, P Auvinen, et al. A distinct picornavirus group 
identified by sequence analysis. Proc Natl Acad Sci USA 
1992; 89: 8847-51. 
 
    16- Hanahan D, Jessee J, Bloom FR. Plasmid 
transformation of E.coli and other bacteria. Methods 
Enzymol 1991; 204: 63-113. 
 
    17- Inoue H, Nojima H, Okayama H. High efficiency 
transformation of Escherichia coli with plasmids. Gene 
1990; 96: 23-8. 
 
    18- Holmes DS, Quigley M. A rapid boiling method for 





 ﻦﻴﺌﺗوﺮﭘ ﻲﻜﻴﺘﻴﻟﻮﺌﺗوﺮﭘ ﺖﻴﻟﺎﻌﻓ ﻲﻟﻮﻜﻟﻮﻣ ﻲﺳرﺮﺑ3Cﻲﻧﺎﺴﻧا سوﺮﻳوﻮﻛارﺎﭘ رد                                                     ﺮﺘﻛدنارﺎﻜﻤﻫ و ﻲﺿﺎﻗ هﺪﻳﺮﻓ  
                                       ناﺮﻳا ﻲﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ﻪﻠﺠﻣ                                    هرود        رﺎﻬﭼﻢﻫد / هرﺎﻤﺷ55 /نﺎﺘﺴﺑﺎﺗ 1386    166
 
Molecular Analysis of Proteolytic Activity of 3C Protein in Human 
Parechovirus Type 1 
 
 
                                      I                                         II                                                     III                   
*F. Ghazi, PhD          A.A. Gorzin, MSc           M.Sh. Shahrabadi, PhD    
                                                                                            IV 
B. Dabirmanesh, MSc 
                                                                                        
 
 
                                                    






    Background & Aim: Human parechovirus is a genus of picornaviruses which includes a number of important viruses of 
clinical significance. Recent sequence analysis suggests that human parechovirus type 1(HPEV-1) is distinct from other 
picornaviruses and lacks the motives believed to be involved in the protease function of 2A. The aim of this study was to 
analyse proteolytic activity of 3C protein in human parechovirus type 1. 
    Materials and Method: The region of HPEV-1 cDNA that was coded for 3C protein was inserted into plasmid pUBS by 
Ligase enzyme and pFG3 recombinant plasmid was prepared. After transformation and replication of this plasmid in E.coli 
MC 10.22, DNA was isolated by phenol extraction and then expressed in prokaryotic(E.coli BL-21) and in vitro systems 
under T7 promoter. The results were detected by SDS-PAGE and analyzed. 
    Results: The products of expression of recombinant plasmid(not included 3C gene) in both prokaryotic and in vitro 
systems were analyzed. Just one large band(90 KD) was observed, but with plasmid including 3C gene, several small 
bands were detected. These results indicated proteolytic activity of 3C protein. After addition of anti protease to the 
products of plasmid with 3C gene the result was the same as the plasmid without 3C gene. 
    Conclusion: The results showed that HPEV-1 has a processing strategy different from other members of 
picornaviruses, and 3C protein seems to be the only virus encoded protease that can catalyze cleavages of all sites in the 
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